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(57) Abstract: The invention relates to a method and a device for detecting polarisable particles (9) in a liquid. Dielectrophoresis 



is first carried out by means of an electrical alternating field, resulting in the particles (9) being concentrated in the edge region 
z^*s of an electrode which is embodied as a plate capacitor (2, 3, 16). The presence of the particles (9) can then be qualitatively and 
Vf) quantitatively detected by means of a capacity measurement of the plate capacitor (2, 3, 16), said particles changing the impedance 
of the capacitor. 



£2 (57) Zusammenfassung: Verfahren und Vorrichtung zum Nachweis von polarisierbaren Partikeln (9) in einer Fliissigkeit, wobei 
zunachst mittels eines elektrischen Wechselfeldes eine Dielektrophorese durchgefuhrt wird, als deren Efgebnis die Partikel (9) im 
^ Randbereich einer als Plattenkondensator (2, 3, 16) ausgefuhrten Elektrode konzentriert werden. Sodann kann dort durch eine Ka- 
J^. pazitatmessung des Plattenkondensators (2, 3, 16) die Anwesenheit der Partikel (9) qualitativ und quantitativ nachgewiesen werden, 
da diese die Impedanz des Kondensators andern. 
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Beschreibung 

VERFAHREN UND VORRI CHTUNG ZXJM KAPAZITIVEN NACHWEIS VON PARTIKELN IN EINEM 
FLUID MITTELS DIELEKTROPHORESE 

5 

Die Erfindung bezieht sich auf ein Verfahren zum Nachweis von 
Partikeln, insbesondere zur Messung ihrer Konzentration, in 
einem Fluid, bei dem zunachst mittels Dielektrophorese in ei- 
ner Anordnung mit wenigstens zwei ein Wechselfeld erzeugenden 
10 Elektroden die Partikel verschoben und danach wenigstens 
teilweise nachgewiesen werden. 

Aufierdem bezieht sich die Erfindung auf eine Vorrichtung zum 
Nachweis von Partikeln, insbesondere zur Messung ihrer Kon- 
15 zentration in einem Fluid mit wenigstens einer ersten und ei- 
ner zweiten Elektrode, zwischen denen im Rahmen einer Die- 
lektrophorese ein Wechselfeld erzeugbar ist. 

Unter Partikeln sollen in diesem Zusammenhang in einem Fluid 
20 beweglich sich befindende lebende oder nicht lebende Zellen, 
Zellansammlungen, organische und nichtorganische Teilchen ho- 
mogener und inhomogener Zusammensetzung, Zellteile, Viren, 
Plasmide sowie Flussigkeitstropf chen in einer Emulsion oder 
irgendwelche festen Bestandteile in einer Suspension verstan- 
25 den werden. 

Oft ergibt sich die Notwendigkeit , solche Partikel aus einem 
Fluid zu isolieren oder zumindest nachzuweisen, dass und in 
welchem Anteil sie sich in dem Fluid befinden. Dazu sind ver- 
30 schiedene Verfahren bekannt . Es konnen beispielsweise biolo- 
gische Nachweisverf ahren oder chemische Nachweisverf ahren mit 
sogenannten Markern durchgefuhrt werden , bei denen eine frem- 
de Substanz zugegeben wird, die die Partikel in irgendeiner 
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Weise beeinflusst, beispielsweise sich mit ihnen verbindet, 
so dass die entstehende Verbindung leicht nachzuweisen Oder 
abzutrennen ist. 

5 Dies erfordert jedoch immer einen gewissen Aufwand, da meis- 
tens eine auf die besondere Art der Partikel abgestimmte Sub- 
stanz als Marker erforderlich ist. 

Au£erdem ist bekannt, dass in einem elektrischen Feld die in 
10 einer Fliissigkeit beziehungsweise einem Fluid in geladener 

Form vorliegenden Teilchen durch elektrische Felder getrennt 
werden konnen. Die Teilchen wandern aufgrund der Kraftwirkung 
im elektrischen Feld zu einer Elektrode mit der der Teilchen- 
ladung entgegengesetzten Polaritat. 

15 

Oft ergibt sich jedoch in der Realitat, dass Partikel vorlie- 
gen, die nicht in dem Fluid dissoziieren, und somit keine 
Nettoladung tragen, sondern elektrisch neutral sind. 

2 0 Zur Beeinf lussung solcher Partikel ist die Methode der Die- 
lektrophorese bekannt. Diese beruht darauf, dass elektrisch 
neutrale Teilchen, wenn sie polarisiert werden, das hei&t, 
wenn der positive und der negative Ladungsschwerpunkt ausei- 
nanderf alien, in einem elektrischen Gradientenf eld einer 

25 Kraftwirkung unterliegen. 

Eine derartige Polarisation polarisierbarer Teilchen wird 
durch Anlegen eines elektrischen Wechself eldes erreicht. Das 
Zusammenwirken des elektrischen Wechself eldes , dessen Fre- 
30 quenz typisch im Bereich von einigen Kilohertz bis Megaherz 

liegt mit einem elektrischen Gradientenf eld erlaubt somit die 
Verschiebung von Partikeln, das heifit diese konnen in dem 
Fluid abgesondert und/oder nachgewiesen werden. 
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Die Kraftwirkung auf die Partikel hangt dabei von ihrer Pola- 
risierbarkeit und von der Dielektrizitatskonstante des Fluids 
sowie von der Frequenz des Wechself eldes und dem Gradient en 
5 des elektrischen Feldes ab. Aus der US-Patentschrif t 

US6056861 ist grundsatzlich die Methode der Dielektrophorese 
und ihre Verwendung zur Absonderung von Partikeln in Fluiden 
Oder zu deren Nachweis bekannt . Dort wird jedoch der Methode 
von rotierenden Feldern beziehungsweise Wanderwellen zur Be- 
10 einflussung der Partikel der Vorzug gegeben, da diese Metho- 
den auf insbesondere auch schwach polarisierbare Partikel ef- 
fektiv anwendbar sein sollen. 

Ein konkreter Weg zum qualitativen oder quantitativen Nach- 
15 weis der Partikel geht aus der Entgegenhaltung jedoch nicht 
hervor . 

Aus der GB 2238619 ist die Anwendung der Dielektrophorese auf 
Mikroorganismen und andere polarisierbare Partikel in einem 

20 Fluid bekannt. Dort stromt eine Flussigkeit zwischen zwei E- 
lektroden durch, die ein elektrisches Wechselfeld mit einem 
Gradienten erzeugen, um die polarisierbaren Partikel im Be- 
reich des elektrischen Feldes zuruckzuhalten. Nach einer be- 
stimmten Zeit werden die Elektroden abgeschaltet # so dass die 

25 durch die dielektrophoresische wirkung angesammelten Partikel 
schwallartig aus der Elektrodenanordnung ausgeschwemmt wer- 
den. Dieser Schwall von Partikeln wird stromabwarts durch ei- 
ne Anderung der Lichtabsorbtion in einem Lichtstrahl nachge- 
wiesen und somit wird die Menge beziehungsweise Dichte der 

30 Partikel bestimmt. 

Der vorliegenden Erfindung liegt demgegeniiber die Aufgabe 
zugrunde, ein Verfahren und eine Vorrichtung der eingangs ge- 
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nannten Art zum Nachweis von Partikeln in einem Fluid zu 
schaffen, bei dem nach der Verschiebung der Partikel diese 
mit moglichst geringem Aufwand und quantitativ erfassbar 
sind. 

Die Aufgabe wird erf indungsgemafi durch ein Verfahren gelost, 
bei dem die durch die Dielektrophorese zu einer der Elektro- 
den gelangten Partikel dort durch Messung einer Impedanzande- 
rung an der Elektrode nachgewiesen werden. 

Die Losung dieser Aufgabe gelingt insbesondere mit einer Vor- 
richtung, bei der wenigstens eine erste der Elektroden mit 
einer ersten Gegenelektrode einen ersten Messkondensator bil- 
det und dass die Kapazitat des ersten Messkondensators mit- 
tels einer Messeinrichtung messbar ist. 

Die Methode, die Partikel mittels einer Impedanzmessung nach- 
zuweisen, ist besonders einfach und wenig aufwendig, dadurch 
dass keine weiteren Marker benotigt werden und dass auch kei- 
ne besondere Vorrichtung beispielsweise zur Lichterzeugung 
und Messung erforderlich ist. Die Methode der Impedanzmessung 
ist besonders dann mit hoher Empf indlichkeit einsetzbar, wenn 
die Dielektrizitatskonstante der Partikel sich von der Die- 
lektrizitatskonstanten des Fluides stark unterscheidet , denn 
in diesem Fall ist einerseits die Kraftwirkung durch die Die- 
lektrophorese besonders grofi, andererseits die Impedanzande- 
rung durch Konzentration von Partikeln in der Nahe einer E- 
lektrode ebenfalls groS. 

Die Konzentration von Partikeln an einer der Elektroden wird 
dann besonders gro£, wenn sich dort an einer Ecke oder Kante 
der Elektrode eine besonders starke Inhomogenitat des elekt- 
rischen Feldes befindet. Dann ist dort der Feldgradient gro& 
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und entsprechend ist die Kraf twirkung auf die Partikel beson- 
ders grofi. 

Besonders empfindlich ist die Impedanzmessung dann, wenn in 
der Nahe einer der Elektroden, die fur die Dielektrophorese 
verwendet werden, eine erste Gegenelektrode vorgesehen ist, 
die mit der ersten Elektrode einen Messkondensator bildet. 
Die Kapazitat dieses Messkondensator s ist dann stark von der 
Konzentration der Partikel in seiner Nahe abhangig. Dadurch 
sind die Partikel, die analysiert werden sollen, nicht nur 
qualitativ, sondern in gewissen Grenzen auch quantitativ 
nachweisbar. Das Verfahren und die Vorrichtung konnen bei- 
spielsweise zur Keimzahlbestimmung fur Hygienemessgerate aber 
auch als Sensor fur die quantitative Analyse von Flussig- 
keitsinhaltsstof f en beispielsweise bei Emulsionen angewendet 
werden. 

Mikroorganismen konnen jedenfalls in einer Konzentration von 
10 6 pro Milliliter und weniger nachgewiesen werden. 

Eine vorteilhafte Ausgestaltung des erf indungsgemaSen Verfah- 
rens sieht vor, dass die Dielektrophorese fur eine bestimmte 
Zeit unter festgelegten elektrischen und geometrischen Bedin- 
gungen betrieben wird und dass danach eine Kapazitatsmessung 
an wenigstens einer der Elektroden durchgefuhrt und die ge- 
messene Kapazitat mit einem Referenzwert verglichen sowie aus 
der Abweichung die Partikelkonzentration in dem Fluid ermit- 
telt wird. 

Um quantitativ das Vorhandensein von Partikeln durch das er- 
f indungsgemafee Verfahren nachweisen zu konnen, ist es sinn- 
voll, zunachst unter Ref erenzbedingungen die Dielekrophorese 
durchzufuhren und dann die Impedanzanderung zu messen. Dabei 
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hangt die Zahl der Partikel, die an einer Elektrode angesam- 
melt werden, von der Dauer der Dielektrophorese , der Konzent- 
ration der Partikel im Fluid, Amplitude und Frequenz des 
Wechself eldes, Feldgradient und den Dielektrizitatskonstanten 
5 des Fluids und der Partikel ab. Wenn bei einer gegebenen geo- 
metrischen Elektrodenanordnung alle iibrigen Parameter kon- 
stant gehalten werden, kann somit die Konzentration der Par- 
tikel im Fluid durch Vergleich mit einem Referenzwert be- 
st immt werden. 

10 

Da verschiedenartige Partikel bei unterschiedlichen Frequen- 
zen des Wechself eldes unterschiedlichen Kraf twirkungen unter- 
liegen, gibt es fiir jede Partikelart gunstige Frequenzberei- 
che des Wechself eldes, bei denen der Nachweis besonders ef- 
15 fektiv gelingt. Je nach der Art der nachzuweisenden Partikel 
ist somit bei einem Test die entsprechende Frequenz einzu- 
stellen, urn das Verfahren besonders ef fektiv durchzuftihren. 
Dadurch konnen auch verschiederie Partikelarten selektiv ge- 
messen werden. 

20 

Eine vorteilhafte Ausgestaltung der erf indungsgemaSen Vor- 
richtung sieht vor, dass die erste und die zweite Elektrode 
jeweils mit einer Gegenelektrode einen ersten und einen zwei- 
ten Messkondensator bilden. 

25 

Somit ist an jeder der das Wechself eld erzeugenden Elektroden 
nach der Dielektrophorese eine Impedanzmessung moglich. Dies 
ergibt eine zusatzliche Moglichkeit zum Nachweis der Parti- 
kel, was insbesondere dann wichtig ist, wenn sich aufgrund 
30 der Polaritat des Gradientenf eldes die Partikel an einer der 
Elektroden besonders sammeln. 
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Eine weitere vorteilhafte Ausgestaltung der erf indungsgemaSen 
Vorrichtung sieht vor, dass die erste und gegebenenf alls die 
zweite Elektrode mit der jeweiligen Gegenelektrode jeweils 
einen Messkondensator in Form eines Plattenkondensators bil- 
5 det . Ansonsten konnen die Messkondensatoren auch beispiels- 
weise als Zylinderkondensatoren ausgestaltet sein. 

Vorteilhaft kann auSerdem sein # dass die beiden Plattenkon- 
densatoren in einer Ebene mit Abstand voneinander angeordnet 
10 sind. 

In diesem Fall wird die Dielektrophorese zwischen den Plat- 
tenkondensatoren durchgef uhrt , so dass sich die Partikel an 
wenigstens einer der Elektroden eines Plattenkondensators 

15 sammeln und dort mit hoher Genauigkeit und Nachweiswahr- 

scheinlichkeit registriert werden konnen. Da die Platten der 
Plattenkondensatoren im wesentlichen parallel zu den Feldli- 
nien des Wechself eldes im Mittelbereich zwischen den Elektro- 
den verlaufen, ergibt sich an den einander zugewandten Kanten 

2 0 der Plattenkondensatoren ein besonders starker Feldgradient . 
Dort werden sich demnach die Partikel bei der Dielektrophore- 
se besonders konzentrieren und sind dort durch die Impedanz- 
anderung des jeweiligen Plattenkondensators gut nachweisbar. 

25 Zur besonders wirkungsvollen Ausfuhrung des erfindungsgemafien 
Verfahrens ist bei der Vorrichtung aufierdem vorgesehen, dass 
die erste und die zweite Elektrode mit einem Wechselfeld 
wahlbarer Frequenz beauf schlagbar sind. Diesem kann vorteil- 
haft ein Gleichspannungsf eld mit einem Feldgradienten uberla- 

30 gerbar sein. 



Durch die wahlbare Frequenz des Wechself eldes kann einerseits 
die Nachweiswahrscheinlichkeit einer bestimmten Partikelart 
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erhoht werden, andererseits konnen innerhalb eines Fluids 
auch verschiedene Partikelarten nacheinander detektiert wer- 
den. Durch ein zusatzliches Gleichspannungsf eld kann die 
Kraftwirkung auf die Partikel verstarkt werden. 

5 

Im folgenden wird die Erfindung anhand eines Ausf uhrungsbei- 
spiels in einer Zeichnung gezeigt und anschlieSend beschrie- 
ben . 

10 Dabei zeigt 

Figur 1 die Anordnung der Plattenkondensatoren zur Durchfuh- 
rung der Dielektrophorese, 

Figur 2 schematisch einen der Plattenkondensatoren mit einer 
Einrichtung zur Impedanzmessung . 

15 

In der Figur 1 ist durch einen Fliissigkeitsspiegel 1 angedeu- 
tet, dass sich dort zwei als Plattenkondensatoren ausgebilde- 
te Messkondensatoren 2, 3 in einer Flussigkeit befinden. 

20 Die jeweils oberen Elektroden 4, 5 der Plattenkondensatoren 
2, 3 bilden jeweils die erste und zweite Elektrode fur die 
Dielektrophorese . Dazu sind die Elektroden 4, 5 mittels An- 
schlvissen 6, 7 mit einer hochf requenten Wechselspannungsquel- 
le 8 verbunden die eine Wechselspannung im Frequenzbereich 

25 zwischen einigen Kilohertz und 100 Megaherz erzeugt . 

Durch das zwischen den Elektroden 4, 5 entstehende elektri- 
sche Wechself eld werden die Partikel 9 polarisiert und dann 
durch einen Feldgradienten bevorzugt zu Bereichen hoher Feld- 
3 0 starke hin verschoben. Solche Punkte hoher Feldstarke werden 
beispielsweise durch die einander zugewandten Kanten der E- 
lektroden 4, 5 gebildet, so dass sich die Partikel 9 dort im 
Laufe der Dielektrophorese ansammeln. 
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Jeder der Elektroden 4, 5 ist zur Bildung eines als Platten- 
kondensator ausgebildeten Messkondensators 16 eine Gegen- 
elektrode 10, 11 zugeordnet . Jeweils zwischen der Elektrode 
4, 5 und der Gegenelektrode 10, 11 ist eine Isolationsschicht 
12, 13, z. B. Keramik, Siliziumdioxid, Siliziumnitrid ange- 
ordnet . 

Der GroSteil der Feldlinien innerhalb eines Platten- 
kondensators 2, 3 verlauft zwar direkt von einer Elektrode 
zur anderen, jedoch ergibt sich am Rand eines Plattenkonden- 
sators 2, 3 auch ein Streufeld. Dieses wird im vorliegenden 
Fall bei der Anwesenheit von Partikeln am Rand des Platten- 
kondensators 2, 3 von diesen beeinflusst. Haben die Partikel 
eine hohere Dielektrizitatskonstante als das Fluid, in dem 
der jeweilige Plattenkondensator 2, 3 sich befindet, das bei- 
spielsweise Wasser sein kann, so erhdhen sie die Kapazitat 
des Kondensators, wenn sie sich an dessen Kante ansammeln. 

Somit kann durch Messung der Impedanz beziehungsweise Kapazi- 
tat der in dem Fluid angeordneten Plattenkondensatoren nach 
der Dielektrophorese der Nachweis des Vorhandenseins der Par- 
tikel (9) gefuhrt werden. 

AuKerdem kann auch durch den Bet rag der Anderung der Kapazi- 
tat der Plattenkondensatoren die Menge der vorhandenen Parti- 
kel bestimmt werden. 

Die Figur 2 zeigt hierzu eine Messvorrichtung, die jeweils 
einen Anschluss 14, 15 an jeder der Elektroden eines Platten- 
kondensators 16 aufweist. Die Anschlusse 14, 15 sind mit ei- 
nem Messgerat 17 verbunden, das beispielsweise bei einer fes- 
ten Frequenz den Wechselstromwiderstand des Kondensators 16 
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messen und somit dessen Kapazitat bestimmen kann. Der gemes- 
sene Kapazitatswert wird dann an eine Vergleichseinrichtung 
18 weitergegeben, wo der gemessene Wert mit einem gespeicher- 
ten Referenzwert verglichen wird. Aus dem Vergleich dieser 
5 beiden Werte wird dann die Zahl der Partikel am Rand des 

Plattenkondensators 16 bestimmt, hieraus mittels Referenzwer- 
ten die Konzentration der Partikel in dem Fluid ermittelt und 
einer Anzeige 19 zugefuhrt. 

10 Die in den Figuren dargestellte Einrichtung mit zwei Platten- 
kondensatoren kann beispielsweise auf einem Keramiktrager an- 
geordnet sein, auf den ein Tropfen der zu analysierenden 
Flussigkeit gebracht wird. Der in der Figur 1 dargestellte 
Flussigkeitsspiegel ist insofern nur symbolisch zu verstehen. 

15 Die Vorrichtung kann auch eine Flussigkeit analysieren, wah- 
rend sie in einem Kanal mit definierter Geschwindigkeit an 
den Plattenkondensatoren (2, 3) vorbeistromt . Die Verwirkli- 
chung der Erfindung fuhrt dazu, dass Messungen sehr schnell 
durchfuhrbar sind, dass keine Marker benotigt werden und dass 

20 die Messergebnisse einfach auch quant itativ auswertbar sind. 
Dabei halt sich der konstruktive Aufwand der Vorrichtung in 
Grenzen, so dass die Vorrichtung sehr kostengunstig herstell- 
bar ist. 
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Patent anspruche 

1. Verfahren zum Nachweis von Partikeln (9), insbesondere zur 
Messung ihrer Konzentration, in einem Fluid, bei dem zunachst 
mittels Dielektrophorese in einer Anordnung mit wenigstens 
zwei ein Wechselfeld erzeugenden Elektroden (4, 5) die Parti - 
kel (9) verschoben und danach wenigstens teilweise nachgewie- 
sen werden, 

dadurch gekennzeichnet, daf£ 
die durch Dielektrophorese zu einer der Elektroden (4, 5) ge- 
langten Partikel (9) dort durch Messung einer Impedanzande- 
rung an der Elektrode (4, 5) nachgewiesen werden. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, 

dadurch gekennzeichnet, dafi 
die Dielektrophorese fur eine bestimmte Zeit unter festgeleg- 
ten elektrischen und geometrischen Bedingungen betrieben wird 
und dass danach eine elektrische Kapazitatsmessung an wenigs- 
tens einer der Elektroden (4, 5) durchgefuhrt und die gemes- 
sene Kapazitat mit einem Referenzwert verglichen sowie aus 
der Abweichung die Part ikelkonzentrat ion in dem Fluid ermit- 
telt wird. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, 
dadurch gekennzeichnet, d a fi 

zum Zweck der Dielektrophorese das Wechselfeld zwischen den 
zwei Elektroden (4, 5) mit einer Frequenz betrieben wird, die 
auf die Art der nachzuweisenden Partikel (9) abgestimmt ist. 

4. Vorrichtung zum Nachweis von Partikeln (9), insbesondere 
zur Messung ihrer Konzentration in einem Fluid, mit wenigs- 
tens einer ersten und einer zweiten Elektrode (4, 5), zwi- 
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schen denen im Rahmen einer Dielektrophorese ein Wechselfeld 
erzeugbar ist, 

dadurch gekennzeichnet, d a £ 
wenigstens eine erste der Elektroden (4, 5) mit einer ersten 
Gegenelektrode (10, 11) einen ersten Messkondensator (16) 
bildet und dass die Kapazitat des ersten Messkondensators 
(16) mittels einer Messeinrichtung (14, 15, 17) messbar ist. 

5. Vorrichtung nach Anspruch 4, 

dadurch gekennzeichnet, d a IS 
die erste (4) und die zweite Elektrode (5) jeweils mit einer 
Gegenelektrode (10, 11) einen ersten und einen zweiten Mess- 
kondensator (2, 3, 16) bilden. 

6. Vorrichtung nach Anspruch 4 oder 5, 
dadurch gekennzeichnet, d a £ 

die erste (4) und gegebenenf alls die zweite Elektrode (5) mit 
der jeweiligen Gegenelektrode (10, 11) jeweils einen Messkon- 
densator (16) in Form eines Plattenkondensators (2, 3) bil- 
det . 

7. Vorrichtung nach Anspruch 5 und 6, 
dadurch gekennzeichnet, d a £ 

die beiden Plattenkondensatoren (2, 3) in einer Ebene mit Ab- 
stand voneinander angeordnet sind. 

8. Vorrichtung nach Anspruch 4 oder einem der folgenden, 
dadurch gekennzeichnet, da£ 

die erste (4) und die zweite Elektrode (5) mit einem Wechsel- 
feld wahlbarer Frequenz beauf schlagbar sind. 
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